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204. Note sur la prbparation et la scission de l’acide 
(dimethyl-3,3-buty1)-phosphoriquel) 

par Emile Cherbuliez, 0. Espejo, S. Jaccard e t  J.  Rabinowitz 

(15 VII 66) 

On trouve daris la littdrature de nombreux travaux (v. p. ex. [2] )  relatifs au com- 
portement de l’acide cholinephosphorique (CH,),N+-CH,CH,-OPO,H- (I) dans l’eau 
a divers pH. Nous avons voulu comparer le comportement de ce corps avec celui d’un 
ester phosphorique isosthre oix l’atome de N (char@ positivement) de I serait remplacC 
par un atome ne portant pas de charge Clectrique, soit le C. Dans ce but, nous avons 
prCparC l’acide (dimCthyl-3,3-butyl)-phosphorique (CH,),C-CH,CH,OPO,H, , par 
action de POCl, ou d’acide polyphosphorique sur le dim&hyl-3,3-butanol. La scission 
de cet ester en milieu H C ~ ~ N  et a pH 4,5 (forme mono-ionisCe), A loo”, est beaucoup 
plus lente que celle de l’acide cholinephosphorique. Tout comme l’acide choline- 
phosphorique, cet ester est stable en milieu NaOH 1 ~ ~ ) .  

Par t ie  exp6rirnentale. - 1. DimSthyl-3,3-butunol: prepare soit L partir de dim6thyl-3.3- 
chloro-1-hutanc, qui r6agit avcc l’ac6tate de K pour clonner l’ester acetique correspondant que l’on 
hydrolyse [3], soit par rkduction de l’acidc dimkthyl-3,3-butyrique L l’aide d’hydrure de lithium 
et d’aluminium [4]. 

2. (Dim&hyZ-3,3-butyl)-@hosphate de baryum ou de sodium. - 2.1. Phosphorylation de 
( CH3)&-CH2-CH,0H par les acides polyphosphoriques. 28 g (0,275 mole) dc dim6thyl-3,3-butanol 
e t  56 g d’acide polyphosphorique (degrC de condensation env. 2,7) sont soigneusement m61ks B 
froid. Ensuitc on chauffe 24 h B 80” avec agitation 6nergique ininterrompue (le melange ne devient 
pas homogkne). Apri:s refroidissement, on reprcnd dans 2 1 rl’eau, ajoute du carbonate de baryum 
d’abord, e t  une solution satur6e de baryte ensuite jusqu’8 pK 8,2. On filtre les phosphates bary- 
tiques prkcipitks, lave abondamment L l’eau et traite les filtrats r6unis d’une des deux facons 
suivantes qui conduisent resp. au sel de baryum et  au sel de sodium. - a) SeZ barytzquet on ajoute 
au filtrat prkc6dent un vol. d’6thano1, centrifuge et  s k h e  le sel obtenu (rdt 32%) sous vide sur 
P,O, . Ce sel est trks peu soluble dans I’cau. 

C6HI3O4PBa Calc. P 9.8 Ba 43.5% p. mol. 317,3 
Tr. ,, 9,9 ,, 42,5% ,, 314 (acidimktrie) 

b) Sel sodiquet dans les filtrats reunis on dose sur une prise aliquote le Ba par complexomCtrie, 
ajoute la quantitC calcul6e de Na,CO, (ou de N%S04) pour 6limincr l’ion baryum du reste du 
filtrat, filtre ou centrifuge et evaporc la solution limpidc L sec SOUS vidc. Le r6sidu. trait6 avec cle 
l’alcool absolu, laisse dCposer 14,5 g de dimdthyl-3,3-butyl-phosphate de sodium encore impur. 
On redissout ce produit dans de l’eau, &mine le cas 6ch6ant l’ion baryum encore prf‘sent par la 
quantit6 6quivalente de Na,C03, filtre et 6vapore le filtrat B sec sous vide. Le r6sidu, rapris par 
1’6thanol. fournit un prkcipit6 constituC par le sel sodique g6n6ralement d6jA pur; sinon on r6p&te 

1) Cettt! note constitue la LXVe Communication de la sdrie: Recherchcs sur la formation et la 
transformation des esters. LXIVe Communication v. [I]. 

2) Une 6tude plus pouss6e du mkcanisme de la scission de cet estcr, surtout en milieu fortement 
acide, sera entrcprise par le Service de chimie biologique de la Facult6 des Sciences de Mont- 
pellier (Prof. E. KAHANE et  Dr J. ATTIAS), que nous remercions de sa collaboration. 
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l’opkration pr6cCdente. On obtient finalement 9,0 B 10,O g (14 h. 15%) de dimCthyl-3,3-butyl- 
phosphate de sodium pur. 

C,H,,O,PNa,,l€I,O Calc. C 29,5 H 6,ZO I? 12,7 % p. mol. 244 
Tr. ,, 29,2 ,, 6,92 ,, 12.5 % ,, 242 (acidim6trie) 

2.2. Phosfihorylation de (CH,),C-CH,CH,-OHparl’oxychlorure de phosphore. Dans un ballon B 
trois colsavec agitateur, rdfrigdrant Arefluxet ampoule B robinet, on introduit 1,3 g (0,013 mole) de 
dim6thyl-3,3-butanol, 1,32 g (0,013 mole) de trikthylamine e t  100 ml d’6ther anhydre. On plonge 
le ballon dans un bain B - 20” et  ajoute petit B petit sous bonne agitation unc solution dc 2,0 g 
(0,013 mole) de POCl, dans 30 ml d’6ther anhydre. L’addition dc POCl, termin& (30 min env.), 
on continue l’agitation 16 h 2 -2O”, puis laissc revenir ii la tcmpkrature ambiante. On filtre le 
prCcipitC dc chlorhydrate de tribthylamine et  Cvapore la solution BthCr6e A sec sous vide. Le r6sidu 
est repris par de l’cau e t  neutralis6 par BaCO, d’abord et par l’eau tle baryte ensuite jusqu’a pH 8.2 
(hydrolyse compl6te de ROPOCI, en ROP0,Ba ct  en chlorure de baryum). On filtre, lave le pr6ci- 
pit6 de phosphates dc Ba d l’eau, et prkipite dans lcs filtrats rCunis lc (dirn&hyl-3,3-butyl)- 
phosphate de Ba par addition d‘un vol. d’6thanol. On obtient 0.8 g (22,5%) de sel barytique, 
identique B ceIui d6crit plus haut. 

La phosphorylation par les acides polyphosphoriques, qui permet d’isoler clirectcment le sel 
sodique, hydrosoluble, nous parait la plus avantageuse dans ce cas. 

3. Scission de l’acide (dirndthyl-3,3-butyl-phosfihorique d 100”. Nous avons dtudiC la vitessc de 
scission de cet ester en milieu aqucux B 100” en solution 0 , l ~  aux pH suivants: 0 (HC1 l ~ ) ,  4,5 
(forme mono-ionis6e) e t  14 (NaOH 1~). 

En milieu NaOH l ~ ,  la fonction ester phosphorique est trbs stalile ( t , ~ ,  > 2000 h). En milieu 
neutre ou acide (cindtique approximativcment du  ler ordre), nous avons trouv6 resp. A pH 4,5 tl/, 
env. 210 h (k = 0,0033) e t  en milieu HCI 1~ tl/, env. 130 h (k = 0,0053) ; la scission est donc nette- 
ment plus lente quc celle de l’acide cholinephosphorique oh B pH 4,5 t l / ,  = 13 h, et en milieu HCI 
1~ t1iZ = 46 h [Z]. 

SUMMARY 

3,S-Dimethylbutanol treated with polyphosphoric acid or with an equimolecular 
amount of POC1, gives rise to 3,3-dimethylbutyl phosphoric acid, isolated as baryum 
salt (yield 20 to 30%) or as sodium salt (yield 15%). Stable in NaOH 1~ at  100°C, this 
monoester is split at pH 4.5 and in HC1 IN much slower than choline phosphate. 

Laboratoircs de chimie organique et pharmaceutique 
de 1’UniversitC de GenPve 
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